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ВЗАИМОДЕЙСТВИЕ РАСТИТЕЛЬНЫХ
ЭКСТРАКТОВ UNGERNIA VICTORIS,
RHODIOLA ROSEA 
И POLYSCIAS FILICIFOLIA
С БАКТЕРИАЛЬНОЙ КЛЕТКОЙ
Компоненты трех исследованных растительных экс
трактов из биомассы культивируемых клеток Ungernia
victoris, Rhodiola rosea и Polyscias filicifolia взаимодейст
вуют с OmpC и OmpF белкамипоринами и снижают их
активность как рецепторов в отношении OmpC и
OmpFзависимых бактериофагов. Поступление в клет
ку этих компонентов оптимизирует синтез липополи
сахаридного комплекса (ЛПC) и способствует повыше
нию рецепторной активности как самого ЛПС, так и
белков OmpA и LamB, тесно с ним связанных.
Введение. Предпринятое нами ранее изуче
ние биологических свойств растительных экс
трактов показало приемлемость бактериальных
тестсистем для демонстрации протекторных,
антимутагенных и противоопухолевых актив
ностей исследуемых препаратов [1–3]. Кроме
того, оказалось, что использование прокарио
тических моделей позволяет установить, на
уровне каких клеточных структур происходит
взаимодействие растительного экстракта с
тестобъектом. Так, благодаря использованию
системы CaCl2трансформации E. coli, мы по
казали, что одной из мишеней экстракта
Ungernia victoris может быть находящийся в
плазматической мембране E. coli полиβгид
роксибутират/кальций полифосфатный ком
плекс (PHB/Ca2+polyP) [4]. Это обстоятельство
вызывает вполне закономерный вопрос –
с какими структурами на поверхности клетки
связываются компоненты растительного экст
ракта, прежде чем проникнуть в более глубо
кие клеточные слои? Ответ можно получить,
изучая влияние растительных экстрактов на
адсорбцию бактериофагов на специфических
для них рецепторах наружной мембраны кле
точной оболочки. Использование бактериофа
гов для изучения структурного и физиологи
ческого состояния клеточной стенки можно
считать логическим продолжением метода фа
готипирования, разработанного первоначально
для эпидемиологического определения штам
мов возбудителей инфекционных заболеваний
[5], а также дифференцирования гладких
и шероховатых форм S. typhimurium [6, 7] и ши
гелл Флекснера [8]. Следует отметить при
этом, что фаговый тест позволяет выявить от
клонения в структуре липополисахаридного
комплекса (ЛПС), которые не улавливаются
с помощью серологических или химических
методов. Точно также бактериофаги, рецепто
рами для которых служат белки наружной
мембраны клеточной оболочки, с высокой сте
пенью специфичности распознают не только
«свой» белок на поверхности бактерии, но и
определенные его участки [9, 10]. Обработка
бактерий различными веществами – поверх
ностноактивными, лизоцимом, антибиотика
ми, антителами – приводит, как правило, к
снижению или потере адсорбционной актив
ности со стороны клеточной стенки [5]. Не
исключено, что компоненты растительных эк
страктов в случае их связывания с клеточной
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стенкой также могут препятствовать адсорбции
бактериофагов и тем самым указывать на
структуру, в контакт с которой растительный
экстракт вступает прежде всего. В настоящей
работе мы использовали этот подход, поскольку
он позволяет определить, с какими (белковы
ми или углеводными) компонентами наружной
мембраны взаимодействуют составляющие рас
тительного экстракта при их первичном столк
новении с клеточной поверхностью.
Материалы и методы. Бактерии. В работе
использован штамм E. coli С600, полученный
из Института биохимии и физиологии микро
организмов РАН (ПущинонаОке, Россия).
Бактериофаги. Бактериофаги Р1, Р2, Т7,
λ получены из коллекции Института молеку
лярной биологии и генетики НАН Украины
(Киев), бактериофаги Ox2, Ox2h10, Ox2h12,
TuIb и Т2 любезно предоставлены доктором
У. Хеннингом (Институт биологии Макса
Планка, Тюбинген, Германия).
Питательные среды. Бактерии выращи
вали на питательной среде LB (LuriaBertani)
[11]. В двуслойных посевах по Грациа [5] ис
пользовали LBагаризованную среду (1,8 % для
нижнего слоя и 0,6–0,8 % – для верхнего слоя).
Растительные экстракты. Использовали
экстракты из биомассы культивируемых кле
ток, полученные в виде 40%ных этанольных
вытяжек методом перколяции сухой биомас
сы. Конечное соотношение спирт : биомасса
составляло 10:1. Источником биомасс были
биомасса полисциаса папоротниколистного
Polyscias filicifolia Bailey из семейства Araliaceae
(штамм Polyscias F2, коллекционный № 6,
ККК ИМБиГ НАН Украины, Киев) – далее
экстракт P. filicifolia; родиолы розовой Rhodiola
rosea L. из семейства Crassulaceae (штамм 3К1,
коллекционный № 29, ВСКК–ВР, Москва,
Россия) – далее экстракт Rh. rosea; унгернии
Виктора Ungernia victoris Vved. ex Artjuschenko из
семейства Amaryllidaceae (штамм UV2, коллек
ционный № 10, ККК ИМБиГ НАН Украины,
Киев) – далее экстракт U. victoris [12]. Экст
ракты охарактеризованы по общему количеству
углеводов [13], белков [14] и алкалоидов [15].
Эффективность посева бактериофагов в
присутствии экстрактов (опыт) по сравнению
с контролем (посевы без экстрактов) опреде
ляли подсчетом негативных колоний на чаш
ках Петри. В опытном варианте экстракты в
объеме 0,1 мл вносили в 5,0 мл расплавленного
верхнего слоя, добавляли 0,1 мл фага и 0,1 мл
жидкой культуры E. coli С600, перемешивали и
выливали на чашку с нижним слоем 1,8%ной
агаризованной LBсреды. В контрольном ва
рианте посевы делали таким же образом,
но вместо экстракта вносили 0,1 мл физиоло
гического раствора NaCl. Результаты посевов
учитывали на следующий день.
Результаты опытов обрабатывали статисти
чески на основе общепринятых методов с ис
пользованием некоторых принципов диспер
сионного анализа [16]. Статистическую зна
чимость различий между группами данных
оценивали с помощью критерия Стъюдента
(tкритерий) и Fтеста, используя для крите
рия Фишера выражение
где Fd – критерий достоверности разности
по Фишеру; М1 и М2 – средние значения для
двух выборок; n1 и n2 – объемы первой и вто
рой выборок; С1 и С2 – случайная (внутригруп
повая) дисперсия в однофакторном дисперси
онном комплексе, сумма квадратов централь
ных отклонений дат (V) от своей частной сред
ней М1 : С2 = ∑(V–Mi)2.
Обсчитанное значение критерия Фишера
Fd сравнивали со стандартным значением Fst,
которое находили с помощью специальных
таблиц для двух степеней свободы, первая
из которых всегда равна единице (V1 = 1),
а вторая – сумме объемов двух выборок минус
два (V2 = n1 + n2 – 2).
Результаты исследований и их обсуждение.
Результаты исследований, представленные в
табл. 1, свидетельствуют, что эффективность
посевов бактериофагов Р1, Р2, Т7 (адсорбиру
ются на ЛПС) [17], бактериофага λ (адсорбиру
ется на белке LamB) [18] и бактериофага Ох2
(адсорбируется на белке OmpА) [19] в большей
или меньшей степени повышена в присутст
вии растительных экстрактов, тогда как эффек
тивность посевов бактериофагов Ох2h10,
Ox2h12 (адсорбируются на белках OmpA и
OmpC), TuIb (адсорбируется на белке OmpC)
[20] и Т2 (адсорбируется на белке OmpF) [9]
несколько понижена.
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Сравнение этих данных как двух массивов
(рисунок), первый из которых включает 5 бак
териофагов (I группа) и 3 экстракта (объем вы
борки 81 вариант, среднее значение эффектив
ности посева 108,81 ± 2,38), а второй – 4 бак
териофага (II группа) и 3 экстракта (объем вы
борки 40 вариантов, среднее значение эффек
тивности посева 91,62 ± 1,48) свидетельствует о
наличии между ними статистически досто
верной разницы, оцененной как при помощи
tкритерия (р < 0,01), так и критерия Фишера
(β > 0,99).
Относительно влияния отдельных экстрак
тов на эффективность посевов обеих групп бак
териофагов показано, что в присутствии экст
рактов U. victoris и P. filicifolia исследуемый по
казатель статистически значимо возрастает для
I группы бактериофагов по сравнению со II
группой (β > 0,95 для U. victoris и β > 0,99 для P.
filicifolia). В то же время отличия в эффектив
ности посевов бактериофагов в присутствии
экстракта R. rosea не имеют достоверного харак
тера (β < 0,95) и могут расцениваться лишь как
определенная тенденция к препятствованию
адсорбции фагов II группы.
Таким образом, в присутствии исследован
ных нами растительных экстрактов бактерио
фаги Ох2h10, Ox2h12, TuIb и Т2 достоверно
снижают свою эффективность посева по срав
нению с контролем. От бактериофагов I груп
пы их отличает способность к адсорбции на
белках OmpC и OmpF, которые входят в груп
пу поринов наружной мембраны оболочки
E. coli [9].
Снижение эффективности посева четырех
бактериофагов II группы может быть обуслов
лено взаимодействием компонентов раститель
ных экстрактов или с фаговыми рецепторами
на поверхности бактериальной клетки, или с
фаговыми хвостовыми отростками. Однако
последнее представляется маловероятным, по
скольку в этом случае происходило бы сниже
ние эффективности посевов всех девяти бакте
риофагов, что в эксперименте не наблюдается.
Не регистрировали также более сильного влия
ния растительных экстрактов на TuIb по срав
нению с Ох2h10 и Ox2h12, которого можно было
бы ожидать исходя из способности двух пос
ледних фагов использовать не один, а два кле
точных рецептора. Мы объясняем это тем, что
по активности связывания с OmpA и OmpC фа
ги Ох2h10 и Ox2h12 гораздо ближе к TuIb, чем
к Ох2. Так, согласно данным Morona и др. [21]
мутант E. coli Р400М1 (оmpA) не адсорбирует
Ох2, но адсорбирует 97 % TuIb, 99 % Ох2h10 и
99 % Ox2h12. Еще один мутант по белку OmpA,
E. coli Р460, адсорбирует только 5 % фага Ох2,
адсорбируя при этом 99,8 % TuIb, 99 % Ох2h10
и 97,2 % Ox2h12. Если бы адсорбция Ox2h10 и
Ox2h12 укладывалась в схему случайных столк
новений фаг – рецептор, то падение эффектив
ности посевов Ох2h10 и Ox2h12 на мутантах
ompA находилось бы в пределах 50 %, тогда как
описанная в литературе эффективность адсорб
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Таблица 1
Сравнительная оценка влияния растительных экстрактов на эффективность посева бактериофагов
Примечание . B таблице приведены средние значения и их стандартные ошибки (M ± m) в процентах относи
тельно контроля, n – объем выборки.
Проис
хождение
экстракта P1 P2 T7 λ Ox2 Ox2h10 Ox2h12 Tulb T2
Fтест
I группа бактериофагов II группа бактериофагов
U.victoris
R. rosea
P. filicifolia
117,27 ±
± 8,15
(n = 3)
108,46 ±
± 3,72
(n = 3)
113,51 ±
± 9,91
(n = 3)
122,76 ±
± 22,00
(n = 6)
109,90 ±
± 8,14
(n = 5)
112,76 ±
± 8,31
(n = 3)
118,00 ±
± 6,09
(n = 4)
106,02 ±
± 10,56
(n = 4)
106,80 ±
± 6,67
(n = 5)
110,98 ±
± 11,26
(n = 5)
109,00 ±
± 7,96
(n = 5)
109,83 ±
± 8,68
(n = 5)
100 ± 
± 5,50
(n = 10)
105,80 ±
± 5,44
(n = 10)
103,42 ±
± 5,44
(n = 10)
92,13 ± 
± 3,00
(n = 3)
93,03 ± 
± 3,64
(n = 3)
95,33 ± 
± 1,85
(n = 3)
88,64 ± 
± 6,16
(n = 3)
88,08 ± 
± 3,59
(n = 3)
92,63 ± 
± 3,96
(n = 3)
91,64 ± 
± 6,54
(n = 3)
96,96± 
± 9,97
(n = 4)
88,29± 
± 10,64
(n = 3)
87,65±
± 2,81
(n = 4)
91,78±
± 4,64
(n = 4)
92054±
± 2,12
(n = 4)
β > 0,95
β  0,95
β > 0,99
ции двух этих фагов гораздо выше по отноше
нию к белку OmpC, чем к OmpA. Соответст
венно и в наших опытах разница между TuIb,
с одной стороны, и Ох2h10 и Ox2h12, с другой
стороны, не прослеживается.
Отсутствует также разница в поведении бак
териофагов Ох2h10 и Ox2h12, реагирующих
практически одинаково на присутствие всех
трех экстрактов, хотя, теоретически, эффектив
ность посева у фага Ох2h10 должна снижаться
меньше, чем у Ох2h12. Этот факт можно объяс
нить нестабильностью фага Ох2h10, выщепля
ющего фаг Ox2h12 с высокой частотой – 10–3
[20], что приводит к быстрому накоплению
последнего в популяции Ох2h10 и, соответст
венно, к неуклонному повышению сродства
всей популяции, представляющей собою смесь
Ох2h10 и Ox2h12, к рецептору OmpC. Если в
статье 1984 г. Morona et al. [20] показывают
10 % адсорбции фага Ох2h10 на штамме E. coli
Р460 (оmpA), то в работе этих же авторов
1985 г. [21] упомянутый показатель возрастает
до 99 % и практически может быть приравнен
к значению для фага Ox2h12.
Более того, падение эффективности посевов
всех четырех бактериофагов II группы в при
сутствии растительных экстрактов происходит
примерно в одинаковой степени и не обнару
живает статистически достоверной разницы
(β < 0,95) ни между всеми вариантами во II
группе, ни между группой Ох2h10, Ox2h12 и
TuIb (OmpCзависимые бактериофаги) и Т2
(OmpFзависимый бактериофаг).
Как было упомянуто ранее, оба белкарецеп
тора – OmpC и OmpF – входят в группу пори
нов, образующих неспецифическое сито, через
которое диффундируют гидрофильные вещес
тва с размером молекул не более 600 Да [22]. К
ним относятся моно, ди, трисахариды, ами
нокислоты, тетрапептиды, а также широкий
набор минералов [12, 23–25]. Использованный
нами способ получения растительных экстрак
тов предполагает присутствие в них такого рода
соединений независимо от специфического
профиля метаболизма каждого из растений.
Действительно, проведенное нами исследова
ние экстрактов обнаруживает наличие в них
углеводов и пептидов, суммарное количество
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Распределение бактериофагов по эффективности посева в присутствии растительных экстрактов: по вертика
ли – %; по горизонтали – 1 – P1; 2 – P2; 3 – T7; 4 – λ; 5 – Ox2; 6 – Ox2h10; 7 – Ox2h12; 8 – TuIb; 9 – T2
которых в отдельных экстрактах отличается не
значительно за исключением экстракта P. fili
cifolia – содержание углеводов в нем примерно
в два раза ниже, чем в экстрактах U. victoris и
R. rosea (табл. 2). В то же время концентрация
алкалоидов в экстракте U. victoris существенно
ниже, чем в экстрактах R. rosea и P. filicifolia
(почти в 2 и 3 раза соответственно). Это обсто
ятельство в сочетании с практически одинако
вым влиянием всех трех экстрактов на II группу
фагов, выражающемся в снижении эффектив
ности их посевов, наводит на мысль, что в
развитии наблюдаемого эффекта вторичные
метаболиты основной роли не играют. Воз
можно, что гораздо более значительная роль
принадлежит самим белкампоринам и пори
новым каналам, которые из большого массива
веществ узнают и пропускают только опреде
ленный класс соединений. 
Поэтому наиболее реальной причиной па
дения эффективности посевов OmpC и OmpF
зависимых бактериофагов следует считать
снижение их адсорбции вследствие прямого
контакта рецепторных белков с компонента
ми растительных экстрактов и развития кон
курентных отношений этих компонентов с
хвостовыми нитями бактериофагов за связы
вание с белкамирецепторами. Не исключено,
что стадия контакта с белкамипоринами пред
шествует или сопровождает прохождение гид
рофильных соединений через каналы поринов,
конкурируя таким образом с адсорбцией по
ринспецифических бактериофагов.
Такая причина представляется более реаль
ной, чем нарушение экспрессии белков OmpC
и OmpF вследствие проникновения в бакте
риальную клетку составляющих растительного
экстракта. Сдвиг синтеза белков в пользу OmpC
за счет OmpF (белки с и b по терминологии
1977 г.) может быть достигнут путем обогаще
ния среды или 300 мM KCl, или 300 мM NaCl,
или 600 мM сахарозы. Соответственно, отсут
ствие в среде этих компонентов в указанных
концентрациях влечет за собой противополож
ный эффект – падение синтеза белка OmpC и
повышение синтеза OmpF [26]. 
Показано также, что присутствие в среде вы
соких концентраций сахаров (галактоза, ман
нитол, мальтоза, лактоза, сахароза, раффино
за) или низкомолекулярных декстранов при
водит к индукции синтеза белка О8 (OmpC)
и супрессии синтеза белка О9 (OmpF). При
этом молярности индивидуальных сахаров
с молекулярной массой ниже 600 Да, которые
обусловливали 50%ное снижение синтеза
OmpF (О9), были немного выше 0,3 М, тогда
как молярности декстранов с молекулярной
массой выше 600 Да и обусловливающих такой
же эффект были несколько ниже 0,1 М [27].
В принципе, для достижения сдвига синтеза
белков OmpC и OmpF в ту или иную сторону
можно пользоваться изменением концентра
ции сахарозы в среде от 0 до 15 % [28].
Суммарное содержание углеводов в наших
растительных экстрактах составляет 7,3–15,5
мг/мл, а внесение в питательную среду 2 % эк
стракта еще уменьшает их концентрацию в 50
раз. Это количество не может изменить осмо
лярность среды до уровня, необходимого для
какого бы то ни было сдвига синтеза мембран
ных белков. То же самое можно сказать и о бел
ках растительных экстрактов, суммарное коли
чество которых, выраженное в мг/мл, еще мень
ше, чем суммарное количество углеводов.
Против индукции эффекта осморегуляции
растительными экстрактами свидетельствует также
тот факт, что снижение адсорбции OmpCза
висимых фагов Ох2h10, Ox2h12, TuIb и OmpF
зависимого фага Т2 в их присутствии не имеет
достоверных отличий (β < 0,95) и, скорее все
го, обусловлено совершенно другими причи
нами, а именно конкурентным взаимодейст
вием между компонентами растительных эк
страктов и фаговой адсорбцией.
Что касается повышения эффективности по
сева бактериофагов Р1, Р2, Т7, λ и Ох2, то этот
эффект распространяется только на фаги, ре
цепторы которых не относятся к поринам типа
неспецифического сита. Функция этих рецеп
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Таблица 2
Суммарная концентрация некоторых групп
веществ в растительных экстрактах
Происхождение 
экстрактов
U. victoris
R. rosea
P. filicifolia
4,25
4,75
3,95
15,5
13,2
7,3
0,25
0,48
0,69
Белки
Вещества, мг/мл
Углеводы Алкалоиды
торов так или иначе связана с метаболизмом
углеводов в бактериальной клетке. Фаги Р1,
Р2 и Т7 адсорбируются непосредственно на
ЛПС; адсорбция фага λ происходит на белке
LamB, так называемом мальтопорине, образу
ющем канал активного транспорта мальтозы
и мальтодекстранов. 
Синтез LamB в значительной степени сти
мулируется мальтозой (105 копий на клетку в
соответствующей среде), причем диффузия
мальтозы при большой ее концентрации воз
можна и через OmpC, и через OmpFпорино
вые каналы [29]. Так же как и остальным бел
кам наружной мембраны, белку LamB необ
ходим комплекс с ЛПС для обеспечения фа
говой рецепторной активности in vitro и in
vivo [9]. Рецептор фага Ох2 представляет со
бою основной мембранный непориновый бе
лок OmpA, также образующий комплекс с
ЛПС, который защищает его от случайного
гидролиза [9].
Очевидно, присутствие в среде растительных
эстрактов, даже в небольшом количестве, спо
собствует поступлению в клетку веществ, оп
тимизирующих структуру и повышающих чис
ло молекул ЛПС на поверхности бактериальной
клетки, что вполне согласуется с данными о
лабильности этого комплекса и его регуляции
как генетическими, так и внешними фактора
ми [30, 31].
В целом, взаимодействие растительных эк
страктов с бактериальной клеткой можно
представить следующим образом. Проникно
вение в клетку бактерии гидрофильных ве
ществ с молекулярной массой менее 600 Да
происходит через неспецифические пориновые
каналы, что сопровождается взаимодействием
этих веществ с белкамипоринами (в нашем
случае OmpC и OmpF) и снижением адсорб
ции бактериофагов, для которых эти белки
служат рецепторами. 
Не исключено, что такое взаимодействие
может иметь как кратковременный, обрати
мый, так и более прочный характер. Поступ
ление в клетку компонентов растительных эк
страктов способно оказать регуляторный эф
фект на синтез ЛПС в сторону его оптимиза
ции, что отражается в повышении эффектив
ности посева (адсорбции) ЛПСзависимых
бактериофагов.
T.P. Pererva, A.Yu. Miryuta, L.N. Moisa, 
L.P. Mozhylevskaya, V.A. Kunakh
INTERACTION OF UNGERNIA VICTORIS,
RHODIOLA ROSEA AND POLYSCIAS FILICIFOLIA
PLANT EXTRACTS WITH THE BACTERIAL CELL
Components of three investigated plant extracts obtained
from biomass of Ungernia victoris, Rhodiola rosea and
Polyscias filicifolia cultivated cells interact with OmpC and
OmpF proteinsporins and decrease their activity of as
receptors in regard to OmpC and OmpFdependent bac
teriophages. Entrance into cell of these components opti
mizes LPS synthesis and promotes increasing of receptor
activity both itself LPS and OmpA and LamB proteins
tightly connected with it.
Т.П. Перерва, Г.Ю. Мирюта, Л.М. Мойса, 
Л.П. Можилевська, В.А. Кунах
ВЗАЄМОДІЯ РОСЛИННИХ ЕКСТРАКТІВ 
UNGERNIA VICTORIS, RHODIOLA ROSEA
І POLYSCIAS FILICIFOLIA З БАКТЕРІАЛЬНОЮ
КЛІТИНОЮ
Компоненти трьох досліджених рослинних екс
трактів із біомаси культивованих клітин Ungernia vic
toris, Rhodiola rosea и Polyscias filicifolia взаємодіють з
OmpC та OmpF білкамипоринами і знижують їх ак
тивність як рецепторів по відношенню до OmpC та
OmpFзалежних бактеріофагів. Надходження в клітину
цих компонентів оптимізує синтез ліпополісахаридно
го комплексу (ЛПС) і сприяє підвищенню рецептор
ної активності як самого ЛПС, так і білків OmpA та
LamB, тісно з ним пов’язаних.
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